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LUPUS ERYTHEMATEUX 
DISSEMINE 


Objectifs 


• Diagnostiquer un lupus erythemateux dissemine et un syndrome 
des antiphospholipides. 


Le lupus erythemateux systemique (ou dissemine) est une maladie 
auto-immune de cause inconnue, touchant preferentiellement la 
femme jeune, et responsable d'une atteinte polyviscerale. 

L'atteinte d'un ou plusieurs visceres peut etre simultanee ou 
isolee et cumulative, devolution se fait par poussees. La maladie 
est caracterisee par la presence d'auto-anticorps. Le traitement 
est base sur les corticol'des. 

Epidemiologie 

L'incidence du lupus est de 1 a 10 nouveaux cas par an pour 
100 000 habitants. Le lupus touche preferentiellement la femme 
jeune. En Afrique, aux CaraTbes et en Asie, I'incidence est 9 fois 
plus frequente que dans les pays europeens. II existe 5 % de formes 
familiales. Certains facteurs aggravants sont connus : la prise d'oes- 
trogenes, la grossesse et I'exposition au soleil, notamment aux 
ultraviolets B (UVB). Certains medicaments peuvent entraTner des 
lupus ; ce sont les lupus induits : anticonvulsivants (phenytol'ne), iso- 
niazide, quinidine, minocycline, chlorpromazine, D-penicillamine, 
betabloquants, antithyrofdiens de synthese (PTU), alphamethyldopa, 
sulfasalazine, interferon a, anti-TNF. 

La survie des malades est de 95 % a 5 ans. La mortality est 
liee aux infections favorisees par les traitements immunosup- 
presseurs, aux thromboses et a I'atherosclerose acceleree. 

Manifestations cliniques 

La frequence des manifestations cliniques et des anomalies 
biologiques est rapportee dans le tableau 1 a titre indicatif. 

1. Manifestations articulaires 

Elies sont inaugurales dans 50 % des cas. II peut s'agir d'arthrites 
pouvant ressembler a une polyarthrite rhumatoTde ou d'arthralgies 


touchant preferentiellement les articulations metacarpophalan- 
giennes, interphalangiennes proximales, les genoux, les chevilles. 
A la difference de la polyarthrite rhumatoTde, les deformations 
sont exceptionnelles et il n'y a jamais d'erosion ou de destruction 
articulaire. Les anticorps antipeptides citrullines (anti-CCP), marqueurs 
de la polyarthrite rhumatoTde, sont absents au cours du lupus. 

Les osteonecroses aseptiques (tete humerale ou femorale) 
surviennent dans 10 % des cas et sont essentiellement la conse- 
quence de la corticotherapie. 

2. Manifestations cutanees 

L'eruption en aile de papillon, ou vespertilio, est une eruption 
erythemateuse discretement squameuse siegeant sur le visage, 
dans les regions malaires (fig. 1). 


Tableau 1 


Frequence des atteintes 
au cours du lupus 
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La photosensibilite est plus le fait des UVB que des UVA. 

Le lupus discoi’de est une lesion localisee, atrophique au centre 
et infiltree en Peripherie, siegeant principalement sur le visage. 
II peut se voir dans des lupus essentiellement cutanes. 

Le lupus cutane subaigu est caracterise par des lesions papu- 
losquameuses annulaires, photosensibles, predominant le plus 
souvent dans le dos, sur le tronc et les parties externes des bras, 
(fig. 2). Les anticorps anti-SSA sont presents dans 80 % des cas. 

L'alopecie est habituellement la consequence d'une localisation 
du cuir chevelu du lupus ; elle est circonscrite en plaques (fig. 3). 

L'atteinte muqueuse se manifeste par des ulcerations buccales 
ou nasales. 

D'autres manifestations cutanees non specifiques sont decrites : 
le syndrome de Raynaud, les lesions de vascularite, notamment 
distales des mains, I'urticaire ainsi que le livedo. 

La biopsie de lesions cutanees met en evidence un infiltrat 
inflammatoire. L'etude en immunofluorescence revele des depots 
d'immunoglobulines et de complement a la jonction dermo-epi- 
dermique en peau malade et en peau saine exposee (bande 
lupique). 

3. Manifestations renales 

Elies font toute la gravite de la maladie. 

L'atteinte histologique est tres frequente lorsque des biopsies 
renales sont realisees de faqon systematique (70 a 80 % des 
lupus). L'atteinte renale survient dans les premieres annees devo- 
lution (plus de 50 % la premiere annee). II s'agit essentiellement 
de glomerulopathies revelees par une proteinurie (allant jusqu'au 
syndrome nephrotique), une hematurie et plus rarement une 
insuffisance renale, une hypertension arterielle. Les signes orien- 
tal vers une forme grave d'atteinte renale (glomerulonephrite 
proliferative) sont la presence d'une hematurie, d'une insuffi- 
sance renale ou d'une hypertension arterielle associee a une 
augmentation des anticorps anti-DNA et un abaissement du 



complement (C3). Cependant, il n'y a pas de correlation absolue 
entre la Clinique, la biologie et I'histologie, d'ou I'interet de realiser 
une biopsie renale en cas d'anomalies. 

Six stades d'atteinte renale sont decrits (v. encadre 1). La gravite 
vient des formes proliferatives stade III et IV, avec une evolution 
possible vers I'insuffisance renale terminale. Le traitement est base 
sur I'association de corticoTdes et d'immunosuppresseurs. 

4. Atteintes des sereuses 

La pleuresie est habituellement unilateral. La ponction pleu- 
rale montre un exsudat lymphocytaire, les FAN sont augmentes 
dans le liquide pleural, et le complement y est abaisse. 

La pericardite est responsable de douleurs thoraciques et est 
objectivee par I'echographie. Elle est exceptionnement compli- 
quee de tamponnade ou de constriction. 


QU'EST-CE QUI PEUT TOMBER A L'EXAMEN ? 


I Void une serie de questions qui pourrait concerner Fitem 

« Lupus erythemateux dissemine — Syndrome des antiphospholipides ». 


Yoici, a titre d’exemple, les dossiers qui 
pourraient etre poses aux Epreuves clas- 
santes nationales : 

^ une cytopenie auto-immune (purpura 
thrombopenique immunologique ou anemie 
hemolytique) revelant un lupus erythe- 
mateux dissemine avec la discussion dia- 
gnostique devant un purpura, une throm- 
bopenie, quand et comment evoquer un 
lupus dans ce contexte ; 

^ diagnostic et prise en charge d’une 
polyarthrite, diagnostic differentiel avec la 
polyarthrite rhumatoide ; 


^ diagnostic d’un lupus, puis des compli- 
cations infectieuses des traitements corti- 
coi’des et immunosuppresseurs ; 

^ prise en charge d’une thrombose vei- 
neuse, bilan biologique, traitement anti- 
coagulant, quand rechercher un SAPL ? 
^ complications de la grossesse, fausses 
couches et pertes foetales : evoquer un 
SAPL. 

Cas clinique 

Une femme de 36 ans, mariee, sans 
enfants, consulte pour des arthralgies 
des doigts (interphalangiennes proxi- 


malesetmetacarpophalangiennes) evo- 
luant depuis 6 mois, survenant prefe- 
rentiellement le matin. 

O Quelles sont les 2 principales maladies 
pouvant etre a l’origine des symptomes 
de cette patiente ? 

Q Donner les arguments cliniques, 
biologiques et radiologiques permettant 
de differencier ces 2 affections. 

Q Quel diagnostic evoquez-vous ? 

O Que proposez-vous ? 

0 Quelle est votre hypothese ? 

0 Quel traitement instituez-vous ? 


Elements de reponse dans un prochain numero 


1 
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5. Manifestations neuropsychiatriques 

Ce sont les crises comitiales, des troubles psychiatriques 
(psychose) et certaines complications du syndrome des anti- 
phospholipides (accident vasculaire cerebral, choree, migraines, 
myelopathie). 

D'autres manifestations sont plus rares (meningite aseptique 
sous AINS, trouble de I'humeur et du comportement). Les neuro- 
pathies peripheriques sont exceptionnelles (v. encadre 2). 

6. Autres signes cliniques 

Ce sont la fievre (sa presence doit faire rechercher en pre- 
mier lieu une complication infectieuse), des adenopathies, une 
splenomegalie, qui sont cependant rarement au premier plan, et 
rarement volumineuses. 

Anomalies biologiques 

1. Anomalies biologiques non specifiques 

Peuvent etre presents un syndrome inflammatoire avec une 
VS moderement elevee, une anemie inflammatoire. La CRP est 
habituellement normale, sauf dans les formes sereuses. Une CRP 
tres elevee (> 100 mg/L) doit faire rechercher une infection (favo- 
risee par le traitement corticoTde et immunosuppresseur). 

2. Marqueurs immunologiques 

(tableau 1 r tableau 2, fig. 4) 

La sensibilite des facteurs antinucleaires est elevee au cours 
du lupus, mais leur specificite est faible, alors que la sensibilite 
des anti-DNA est moins elevee mais leur specificite meilleure. 

La presence d'anti-Sm est pathognomonique du lupus (speci- 
ficite 100 %), mais la sensibilite faible. 

Les anticorps antinucleosomes sont presents chez 80 a 90 % 
des lupiques et notamment dans les formes sans anti-ADN, ils 
sont tres specifiques. 


POINTS FORTS 

a retenir 


Le lupus erythemateux systemique (LES) : 

- est une maladie de la femme jeune r oestrogenodependante 
(aggravee par les oestrogenes, la grossesse) et photosensible ; 

- peut donner une atteinte de tous les systemes (maladie 
systemique) : reins, peau, articulations, lignees sanguines... ; 

- I'atteinte renale et neurologique domine le pronostic ; 

- les FAN sont toujours presents (98 %) mais peu 
specifiques, les anti-ADN sont plus rares mais plus 
specifiques ; 

- les corticoYdes (et les immunosuppresseurs) sont 
efficaces mais favorisent les infections ; 


- I'hydroxychloroquine est le traitement de fond. 
Le SAPL peut etre isole ou associe a un LES. 


La recherche dAPL fait partie de I'enquete etiologique 
des thromboses veineuses ou arterielles sans facteurs 
de risque evidents et des accidents obstetricaux. 


La presence d'anticorps antiglobules rouges detectee par test 
de Coombs (habituellement IgG et complement) est responsa- 
ble d'une anemie hemolytique auto-immune (anemie regenera- 
tive avec baisse de I'haptoglobine, augmentation des LDH et de 
la bilirubine libre). La presence d'anticorps antileucocytes peut 
entraTner une leucopenie, une neutropenie, une lymphopenie. La 
presence d'anticorps antiplaquettes peut etre a I'origine d'une 
thrombopenie peripherique semblable au purpura thrombo- 
penique immunologique. 


1 / CLASSIFICATION DES ATTEINTES 
RENALES DU LUPUS* 


Classe I ^ glomerulonephrite mesangiale minime 

(glomerules optiquement normaux, depots 
en immunofluorescence [IF]) 


Classe II ^ glomerulonephrite mesangiale 
Classe III ^ glomerulonephrite proliferative focale 


Classe IV 


glomerulonephrite proliferative diffuse 


Classe V ^ glomerulonephrite extramembraneuse 

Classe VI ^ glomerulonephrite sclerosante avancee 

(plus de 90 % des glomerules sont le siege 
d’une sclerose globale) 


* International Society of Nephrology 2004 


_ 2 / CLASSIFICATION DES ATTEINTES 
NEUROLOGIQUES ACR 1999 

Systeme nerveux central 
I Meningite aseptique 
I Atteinte cerebrovasculaire 
(atherosclerose acceleree 
et antiphospholipides) 

I Atteinte demyelinisante 
(pseudo- SEP) 

I Cephalees (migraines) 

I Mouvements anormaux 
(choree) 

Systeme nerveux peripherique 

I Guillain-Barre I Atteinte des nerfs 

I Neuropathie autonome craniens 

I Mononevrite I Atteinte plexique 

I Myasthenie I Polynevrite 


I Myelopathie 
(myelite transverse) 

I Epilepsie 
I Confusion 
I Anxiete 

I Troubles cognitifs 
I Troubles de I’humeur 
I Psychose 
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Tableau 2 


Anomalies immunologiques 
au cours du lupus 


Differents anticorps anti-antigenes nucleates solubles 
au cours du lupus 

Anti-Sm : lupus (pathognomique) 

Anti-SSA : lupus, risque BAV neonatal, lupus cutane subaigu, Sjogren 

Anti-SSB : Sjogren, lupus 

Anti-RNP : Sharp ou connectivite mixte 

Anomalies immunologiques au cours du lupus 

I FAN + isoles 
I FAN + anti-DNA + 

FAN + anti-DNA + anti-Sm + 

FAN + anti-DNA + anti-SSA + 

FAN - anti-DNA - anti-SSA + (2 % des lupus) 


FAN 

+ 4* + 

98 % lupus 

56 % Sjogren 

44 % PR 

50 % MNI 

10 % normaux 

Anti-DNA 

+ + 

+ + 


75 % lupus 

7 % Sjogren 

0 % normaux 

Anti-Sm 

+ 

+ + + 


30 % lupus 

0 % Sjogren 


0 % normaux 


SPECIFICITE 
(absent dans d'autres 
pathologies) 


SENSIBILITE 
(present dans 
le lupus ) 


Tableau 3 


Criteres de Y American College 

of Rheumatology (1982, modifies en 1997) 


Lupus si au moins 4 criteres sont presents 

eruption malaire 
lupus discofde 
photosensibilite 

ulcerations buccales ou nasopharyngees 

©-> polyarthrite non erosive 

pleuresie ou pericardite 

atteinte renale : proteinurie > 0,5 g/24 heures 

atteinte neurologique : convulsions ou psychose 

atteintes hematologiques : 
anemie hemolytique 
ou leucopenie < 4 000/mm 3 
ou lymphopenie < 1 500/mm 3 
ou thrombopenie< 100 000/mm 3 

(jg)~* anti-DNA 
ou anti-Sm 

ou antiprothrombinase 
ou anticorps anticardiolipines IgG, IgM 
ou fausse serologie syphilitique positive 
(VDRL+, TPHA -) 

© presence de facteurs antinucleaires 
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Le complement augmente dans tout syndrome inflamma- 
toire. Sa diminution est observee en cas d'atteinte renale (C3), 
ou du fait de la presence d'une cryoglobulinemie (C4). Le C3 
est inversement correle au degre d'insuffisance renale et a la 
proteinurie. La baisse du C3 et I'augmentation des anticorps 
anti-ADN sont predictifs d'une atteinte renale. Les deficits 
congenitaux en certaines fractions complement sont associes 
au lupus : le deficit en C4 s'observe dans 50 % des lupus, le 
deficit en C2 est plus rare et essentiellement le fait de lupus 
familiaux. 

Diagnostic et diagnostics differentiels 

Le diagnostic est etabli sur I'association de manifestations 
clinigues et biologigues : 4 criteres de I 'American College of 
Rheumatology sont reguis (tableau 3). 

A un instant donne, toutes les manifestations ne sont pas pre- 
senter mais elles peuvent apparaTtre au cours de revolution. II faut 
done savoir evoquer ce diagnostic devant un certain nombre de 
situations : polya rthrite, glomerulopathie, cytopenie auto-immune, 
serite... Se pose alors le probleme des diagnostics differentiels de 
ces atteintes (tableau 4). 


Tableau 4 


Diagnostics differentiels lupus et SAPL 


DIAGNOSTICS DIFFERENTIELS Quest. ECN 


Polyarthrite polyarthrite rhumatoTde 121, 307 

chronique I syndrome de Sjogren 116, 270 

I rhumatisme psoriasique 123 


Lesions cutanees rosacee 232 

visage, vespertilio I dermite seborrheique 


Raynaud 

1 autres connectivites 

1 cryoglobulinemie 

327 

Glomerulopathies 

1 selon letype histoloqique 

264, 328 

Pleuresie 

1 infectieuses, neoplasiques 

1 embolie pulmonaire 

312 

Pericardite 

virales, neoplasiques, 
tuberculeuses... 

274 

Cytopenies 

1 AHAI (Ac chauds) 

297, 316 

auto-immunes 

medicaments, 
hemopathies lymphoides... 

1 thrombopenie peripherique 

335 

Lymphopenie 

1 VIH 


SAPL thrombotique 

1 autres causes de thrombophilie 

135 

SAPL obstetrical 

pertes foetales, grossesses 

17, 21, 23, 29 


compliquees 



Certaines manifestations sont tres specifiques du lupus ery- 
themateux : absence d'erosions osseuses devant une polyarthrite, 
anti-ADN et anti-Sm, baisse du C3, depots d'immunoglobulines 
et de complement sur la biopsie cutanee et renale. 


Lupus, contraception et grossesse 


Les oestrogenes et la grossesse entrainent des poussees 
lupiques. Le lupus peut etre revele au cours d'une grossesse ou 
dans le post-partum. 

Le lupus peut entraTner une diminution de fertility en cas d'in- 
suffisance renale. L'augmentation des pertes foetales est la conse- 
quence d'un syndrome des antiphospholipides associe. 

Les enfants nes de mere lupique ont plus de risque d'etre 
hypotrophes ou de developper dans certains cas un lupus neo- 
natal. Le lupus neonatal associe des lesions cutanees (eruption, 
photosensibilite), des atteintes hematologiques survenant habi- 
tuellement entre la 2 e et la 5 e semaine de vie et regressant dans 
les 6 mois. La presence d'anticorps anti-SSA chez la mere expose 
a la survenue d'une myocardite foetale avec bloc auriculoventri- 
culaire (BAV) pouvant aboutir soit a une mort foetale, soit a un 
bloc auriculoventriculaire irreversible. 

Une grossesse au cours du lupus doit etre programmee. Un 
delai de 1 an apres une poussee viscerale severe, notamment 
renale, et uniquement si la poussee est controlee, est indispen- 
sable. Les traitements du lupus (prednisone et hydroxychloro- 
quine) ne doivent pas etre arretes. 

La contraception est indispensable, surtout lorsque la maladie 
n'est pas controlee et sous immunosuppresseurs (cyclophospha- 
mide et mycophenolate mofetil). 

La contraception oestroprogestative est contre-indiquee : 
seuls sont autorises les macroprogestatifs (acetate de chlorma- 
dinone [Luteran]). Le sterilet est deconseille du fait du risque infec- 
tieux sous corticotherapie et traitement immunosuppresseur, et 
du risque hemorragique sous anticoagulant (SAPL associe). Le 
traitement hormonal substitutif de la menopause est contre- 
indique (risque de poussee lupique et de thrombose). 
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3 / TRAITEMENT DU LUPUS 


Les corticoi'des 

sont le traitement de base du lupus, a des 
posologies variables suivant le type d atteinte, 
au long cours a des doses de prednisone 
entre 5 et 10 mg/j, a des posologies plus 
elevees (1/2 mg/kg/j) dans les atteintes des 
sereuses (plevre, pericarde), a 1 mg/kg/j 
dans les manifestations hematologiques, et en 
association avec les immunosuppresseurs 
dans fatteinte renale et du SNC 
La methylprednisolone, en IY a de fortes 
posologies, 500-1 000 mg/j 1 a 3 jours, per- 
met une action rapide dans les formes graves. 
Les dermocorticoi’des sont utilises dans 
certaines lesions cutanees, et les corticoi’des 
intra-articulaires dans les arthrites. 


Les antipaludeens de synthese : 

hydroxychloroquine a la posologie de 
6,5 mg/kg/j, soit en moyenne 400 mg/j, 
sont le traitement de fond du lupus, ils evi- 
tent les poussees et ne doivent pas etre 
airetes. 

La toxicite des antipaludeens de synthese 
est essentiellement retinienne et necessite 
la realisation reguliere d’un electroretino- 
gramme. 

Les immuiiosuppresseurs 

sont indiques essentiellement dans les 
atteintes renales proliferatives (glomeru- 
lonephrite stade III et IY) et les atteintes 
neurologiques severes. 


— ► Le cyclophosphamide 

est utilise par voie IV en perfusion men- 
suelle. Un relais par azathioprine a 2 
mg/kg/j peut etre propose. 

Le mycophenolate mofetil 

est indique dans les formes renales de 
lupus. II semble aussi efficace que le cyclo- 
phosphamide avec moins de toxicite, 
notamment gonadique et infectieuse. 

La place du riUixirnab 

(anticorps monoclonal anti-CD20) doit 
etre precisee. 


Traitement 

Le traitement et le suivi n'etant pas au programme, ils ne sont 
signales que dans les encadres 3 et 4. 

Le traitement est base sur la corticotherapie et I'hydroxychloro- 
quine (les immunosuppresseurs sont utilises essentiellement dans 
les formes renales). 

L'arret brutal du traitement, par defaut d'observance, peut etre 
responsable d'une poussee severe de la maladie. 


4 / SUIVI DU LUPUS 



Lupus 

Traitement* 

Clinique 

Peau, oedemes 

Articulations 

Plevre 

Pericarde 

Thromboses 

HTA 

Osteoporose 

Infections 

Osteonecrose 

Biologie 

Hemogramme 

Vitesse 

de sedimentation 

Creatininemie 

ECBU 

Proteinurie 

FAN 

Anti-ADN 

CH 50 C3 C4 

CRP 

Glycemie 

Kaliemie 

Examens 

complementaires 

(*cc 

Electroretinogramme 

(hydroxychloroquine) 

rticoides et immunosuppresseurs) 

1940 


SYNDROME DES ANTIPHOSPHOLIPIDES 

Le syndrome des antiphospholipides est I'association d'une mani- 
festation clinique (thrombose arterielle, thrombose veineuse, 
pathologie obstetricale) et d'un marqueur biologique : antico- 
agulant circulant lupique (ACC) ou anticorps anticardiolipines 
(ACL) (tableau 5). 

Le syndrome des antiphospholipides (SAPL) peut etre isole 
(SAPL primaire), ou associe a une autre pathologie, le plus souvent 
auto-immune et notamment un lupus (SAPL secondaire). 

Epidemiologie 

Un a 5 % des sujets controles ont des ACL ; 15 a 30 % des 
lupiques ont un ACC ; 50 a 80 % un ACL. 30% des lupiques ont 
un SAPL. 

Le risque de thrombose est de 50 % a 20 ans au cours du 
lupus, s'il existe un ACC. 

Le risque de pertes foetales est multiplie par 26 en cas d 'A PL. 
Un APL est trouve dans 15 % des echecs de grossesse recurrents. 

Manifestations cliniques 

1. Thromboses 

Les thromboses veineuses sont les plus frequentes. Elies sont 
localisees aux membres inferieurs et peuvent etre associees ou 
non a des embolies pulmonaires. Certaines localisations inhabi- 
tuelles sont decrites : les thromboses des membres superieurs, 
les thromboses du systeme hepatobiliaire et les thromboses 
veineuses renales. 

Les thromboses arterielles sont responsables d'atteintes 
neurologiques : accident vasculaire cerebral, accident ischemique 
transitoire. Elies peuvent toucher tous les territoires. 
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La recherche d'APL fait partie des examens a demander 
devant une thrombose sans facteur favorisant retrouve, ce 
d'autant qu'il s'agit d'un sujet jeune. 

2. Manifestations obstetricales 

Elies sont la consequence d'une ischemie placentaire et sont 
dominees par les fausses couches spontanees : 3 precoces 
(< 10 semaines d'amenorrhee), et les morts foetales : une mort 
foetale tardive (> 10 semaines d'amenorrhee), une mort neo- 
natale inexpliquee (tableau 5). 

3. Autres manifestations cliniques 

D'autres anomalies sont decrites : 

- cardiaques : epaississement valvulaire mitral ou aortique avec 
stenose ou insuffisance ; 

- livedo reticularis, purpura necrotique, ulceres de jambes ; 

- neurologiques : choree, surdite, myelite transverse, pseudo- 
sclerose en plaques ; 

- nephropathies : microangiopathie thrombotique ; 

- thrombocytopenie peripherique ; 

- anemie hemolytique auto-immune. 

Formes cliniques 

Le SAPL semble constitue de plusieurs entites distinctes : les 
SAPL avec thromboses veineuses ; les SAPL avec thromboses 
arterielles et atteintes microvasculaires (livedo, comitialite, 
nephropathie, valvulopathies) ; les SAPL obstetricaux. 

Un sujet ayant fait une thrombose veineuse sera a risque de 
thrombose veineuse, et ainsi pour les thromboses arterielles et 
les manifestations obstetricales. 

Le syndrome catastrophique des antiphospholipides est une 
defaillance multiviscerale, avec souvent hypertension arterielle 
maligne, secondaire a des thromboses multiples touchant plus 
de 3 organes : reins, poumons, systeme nerveux central, peau, 
associee a une thrombopenie, une coagulation intravasculaire 
disseminee. 

Les facteurs declenchants sont les infections, I'arret des 
traitements anticoagulants ou antiagregants. 

La mortality a court terme est de 50 %. 

Detection des anticorps 
antiphospholipides 

Les anticorps antiphospholipides (APL) regroupent I'anticoa- 
gulant circulant (ACC) de type lupique (antiprothrombinase) qui 
est detecte par des tests de coagulation recherchant une activite 
fonctionnelle (laboratoire d'hemostase) et les anticorps anticardio- 
lipines (ACL) mis en evidence par des tests immunologiques 
ELISA (laboratoire d'immunologie). 

La presence d'un anticoagulant circulant de type lupique est 
suspecte sur un TCA allonge. Cependant, un TCA normal n'eli- 
mine pas sa presence. Apres avoir elimine un deficit en facteur 
de la coagulation, I'anticorps inhibiteur est mis en evidence 
par I'absence de correction de I'allongement du TCA apres 
melange entre le plasma du malade et celui du temoin. Le test 


de confirmation est un test de neutralisation qui corrige le temps 
de coagulation par I'adjonction de phospholipides. 

Contrairement a sa denomination, I'anticoagulant circulant 
de type lupique, meme s'il allonge le TCA, n'a pas d'effet antico- 
agulant, mais une action prothrombotique. 

Les tests immunologiques detectent les anticardiolipines IgG 
et IgM, anticorps anti-beta-2-GP1 IgG et IgM. 

Au cours du SAPL, I'anticoagulant circulant de type lupique 
peut etre present isolement, ou associe aux CL. 

Les reactions serologiques syphilitiques peuvent etre faus- 
sement positives de faqon dissociee VDRL positif mais TPHA 
negatif, la cardiolipine etant utilisee dans le VDRL. Un tel resultat 
de serologie syphilitique impose la recherche d'un ACC et d'ACL. 

Interet de la recherche 
d'anticorps antiphospholipides 
et diagnostics differentieis 

La recherche d'APL fait partie des examens a demander 
devant une thrombose arterielle ou veineuse sans facteur favo- 
risant, surtout si la localisation est inhabituelle et qu'il s'agit 
d'un sujet jeune, au meme titre pour les thromboses veineuses 
que I'antithrombine III, la proteine C et S, la mutations Leiden 
du facteur V et la mutation de la prothrombine. 

Cette recherche est egalement utile devant des manifestations 
obstetricales (tableau 5), notamment des pertes foetales lorsqu'il 
n'existe pas de causes anatomiques, hormonales ou chromoso- 
miques evidentes. 

La presence d'anticorps antiphospholipides se rencontre dans 
de nombreuses circonstances (tableau 6). 


Tableau 5 


Definition du SAPL 


Association d'un signe Clinique 

I thrombose arterielle ou veineuse (thrombose superficielle exclue) 
I pathologie obstetricale* 

avec un marqueur biologique 

I anticoagulant type lupique = antiprothrombinase 
I et/ou anticardiolipines a taux moyen ou eleve (AC IgG > 40 GPL) 
controle a 12 semaines (criteres de Sydney) 

I moins de 5 ans entre evenement Clinique et positivite APL 

* Manifestations obstetricales : 

1 mort foetale tardive > 10 SA (foetus morphologiquement normal) 
-► 3 fausses couches spontanees < 10 SA (sans anomalies anato- 
miques, hormonales ou chromosomiques de la mere et du pere) 

-► 1 naissance prematuree (foetus morphologiquement normal) 

< 34 semaines du fait 
d'eclampsie ou de preeclampsie, 

ou de signes d'insuffisance placentaire : anomalies doppler 
suggerant une hypoxie foetale, oligohydramnios, retard de croissance 
intra-uterin (poids de naissance < 10 e percentile age gestationnel), 
hematome retroplacentaire. 
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Tableau 6 


Causes d’anticorps antiphospholipides 


Pathologies auto-immunes ou systemiques : lupus, 
syndrome de Sjogren, maladie de Horton... 

I Hemopathies lymphoides (lymphomes, LLC...) 

I Infections (virales VIH, CMV, syphilis, endocardite...) 

I Vaccinations 

Medicaments : chlorpromazine, hydantoTnes, guinine, guinidines, anti-TNF 
I Neoplasies 

La presence des anticorps antiphospholipides peut etre asymptomatique 
ou entrer dans le cadre d'un syndrome des antiphospholipides. 


Traitement 

Le traitement du SAPL, n'etant pas au programme de I'ECN, 
n'est pas detaille. Toutefois, le traitement des thromboses veineuses 
ou arterielles est le meme que celui de toute thrombose, avec 
cependant des durees prolongees. La prevention des complica- 
tions obstetricales fait appel a I'association aspirine a faibles doses 
et heparine de bas poids moleculaire a doses preventives. ■ 


Hauteur declare n ’avoir aucun conflit d’interets 
concernant les donnees publiees dans cet article. 


Pour en savoir plus 

I Maladies systemiques 

Kahn MF, Piette JC, Peltier AP, Meyer 0. 
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MINI TEST DE LECTURE 


A/VRAI ou FAUX? 


Au cours du LED : 

□ I'atteinte articulaire est responsable d'erosions 
articulaires ; 

0 I'atteinte cutanee est essentiellement bulleuse ; 
0 les signes ophtalmologiques sont frequents ; 

□ la pleuresieestexsudative. 


B/VRAI ou FAUX? 


Au cours du SAPL: 

□ le livedo est frequent ; 

0 le diagnostic est retenu s'il existe 2 fausses couches 
precoces ; 

□ les ACC sont toujours associes aux ACL ; 

□ le traitement des thromboses veineuses profondes 
estde3 mois. 


C/QCM 


Parmi les signes cliniques et biologiques, quels sont 
ceux qui sont frequents au cours du LED ? 

□ I'eruption cutanee erythemato-squameuse 
localisee aux coudes et aux genoux ; 

0 lesarthralgies; 

□ la lymphopenie ; 

□ les anticorps anticentromeres; 

0 la CRP > 80 mg/L. 
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